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摘要 :目的 探讨 无 创 性 产 前 基因 检测 胎儿 染色 体 非 整 倍 体 在 临床 的 应 用 。 方 法 选择 2015 年 1~12 月 在 我 院 产科 门诊 就 诊 的 孕 
妇 920 例 ,先行 无 创 产 前 基因 检测 (实验 组 ), 对 于 无 创 产 前 基因 检测 高 风险 和 中 等 风险 者 再 行 羊水 或 脐 血 穿刺 染色 体 核 型 分 析 
(对 照 组 )。 两 组 检测 结果 为 阴性 的 孕妇 ,出 生 后 进行 随访 ,确定 是 否 有 无 漏诊 。 通 过 两 组 阳性 结果 的 比较 及 出 生 后 的 观察 随访 
情况 来 衡量 无 创 产 前 基因 检测 的 检查 胎儿 非 整 倍 体 疾病 的 准确 率 ,再 来 判断 其 临床 应 用 价值 。 结 果 实施 无 创 产 前 基因 检查 920 


例 , 阳 性 结果 为 5 例 ,其 中 21 三 体 综合 征 为 3 例 ,18 三 体 综合 生 


FE 为 1 例 ,13 三 体 综合 征 为 1 例 ,阴性 为 915 例 ;阳性 结果 以 羊水 或 脐 


血 穿 刺 染色 体 核 型 分 析 的 结果 为 金 标准 进行 结果 对 照 ,21 三 体 综合 征 有 1 例假 阳性 ,18 三 体 综合 征 与 13 三 体 综合 征 无 假 阳 
性 。 检 查 结果 阴性 的 孕妇 ,经 产后 随访 无 漏诊 率 。 结 论 无 创 产 前 胎儿 非 整 倍 体 基因 检测 可 提高 产 前 诊断 效率 ,减少 患 儿 的 出 


生 。 该 项 技术 具有 最 佳 检测 时 间 ,无 创 取样 .无 流产 风险 ,高 灵敏 度 及 准确 度 的 特点 ,更 适宜 基层 医院 开展 。 
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Abstract: Objective To investigate the clinical application of non-invasive prenatal gene detection for fetal chromosomal 
aneuploidy. Methods We recruited 920 pregnant women who visited the Obstetrics Department of our hospital from January 
2015 to December 2015. The experimental group were consisted of who received non-invasive prenatal gene detection. The 
control group were consisted of those who are determined as high-risk and medium-risk pregnant woman by non-invasive 
prenatal gene detection and received chromosome karyotype analysis of amniotic fluid and umbilical cord blood. Pregnant 
women whose test results were both negative were followed up after giving birth, in order to determine whether there is 
missed diagnosis. The Diagnostic accuracy and clinical application value of non-invasive prenatal gene detection for fetal 
chromosomal aneuploidy is determined by comparison of positive results in both group and the follow-up after birth. Results 
A total of 920 cases received non-invasive prenatal gene detection, 5 positive results(3 cases of trisomy 21 syndrome, 1 case of 
trisomy 18 syndrome, 1 case of trisomy 13 syndrome) and 915 negative results. The results of chromosome karyotype analysis 
of amniotic fluid and umbilical cord blood as gold standard, comparison study were carried out. There was a false positive in 
trisomy 21 syndrome and no false positive in trisomy 18 syndrome and trisomy 13 syndrome. Follow-up study showed no 
missed diagnosis for negative results. Conclusion Non-invasive prenatal gene detection for fetal chromosomal aneuploid can 
improve the efficiency of prenatal diagnosis and reduce the birth of defective baby. The technology has characteristics of best 
detection time, non-invasive sampling, no abortion risk, high sensitivity and accuracy, which are more suitable for primary 


hospital. 


Key words: fetal chromosome; non-invasive; gene detection; clinical application 


随 着 我 国 经 济 快速 发 展 ,整体 生活 水 平 提高 ,人 类 
正 走 向 全 力 提高 出 生 人 口 素质 方向 ,特别 是 开放 单独 二 
胎 政策 以 来 , 某 些 特殊 情况 ,如 高 龄 产妇 逐年 增加 ,各 种 
原因 导致 出 生 缺 陷 居 高 不 下 。 最 常见 的 染色 体 畸 形 是 

台 儿 染色 体 非 整 倍 体 病变 ,其 中 尤 以 21- 三 体 综合 征 ( 唐 
氏 综 合 征 ) 最 常见 "。 据 调查 全 国 累 积 有 近 三 千 万 个 家 
庭 曾 生育 过 缺陷 患 儿 ,对 胎儿 染色 体 异常 的 产 前 诊断 可 
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降低 出 生 缺 陷 , 所 以 推广 检测 胎儿 染色 体 诊断 迫 在 丑 
睫 。 目 前 研究 人 员 推 测 染 色 体 病 发 生 频 率 与 染色 体 长 
度 及 其 基因 数量 有 关 , 长 度 越 短 .基因 数目 越 少 ,染色 体 
病 发 生机 率 越 高 ,因此 成 功 完成 胚胎 发 育 并 顺利 进行 

孕期 和 中 孕期 的 异常 胎儿 以 21、18、13- 三 体 较为 常见 。 
患 儿 通常 都 存在 学 习 障 碍 智能 障碍 或 伴 有 脏 顺 畸形 等 
问题 。2015 年 1 月 我 院 开 展 了 无 创 产 前 胎儿 非 整 倍 体 
基因 检测 ,可 提高 产 前 诊断 效率 ,减少 患 儿 的 出 生 ,是 快 
捷 、 安 全 、 较 介入 性 产 前 诊断 易于 接受 ,值得 推广 的 安全 
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可 靠 的 产 前 诊断 方法 ,效果 显著 现汇 报 如 下 。 


1 资料 与 方法 
1.1 临床 资料 

选择 2015 年 1~12 月 来 我 院 产科 门诊 就 诊 并 要 求 
产 前 DNA 检 测 的 孕妇 920 例 ,12~26 孕 周 , 单 胎 妊 娠 的 
人 和 群 。 纳 入 标准 :(1)12~26 孕 周 , 单 胎 妊 娠 的 人 和 群 ;(2) 
高 龄 (大 于 35 岁 ); (3) 唐 氏 血 清 学 得 查 结果 为 高 .中 度 风 
险 ;(4) 孕 期 B 超 胎儿 NT 值 增高 , 软 指 标 异 常 ,超声 提示 
异常 ;(5) 羊 水 穿刺 培养 失败 ;(6) 不 愿 选择 穿刺 或 不 适 
宜 进 行 有 创 产 前 诊断 的 孕妇 ;(7) 自 愿 选择 进行 无 创 产 
前 检测 的 孕妇 。 
1.2 方法 

抽取 孕妇 外 周 血 5 mL ,提取 血液 中 游离 DNA, 通 
过 胎儿 染色 体 非 整 倍 体 无 创 基 因 检 测 ,结合 生物 信息 学 
分 析 的 方法 , 即 可 准确 判断 胎儿 是 否 患 唐 氏 综合 征 
(T21) ,爱德华 氏 综合 征 (T18) , 帕 陶 氏 综 合 征 (T13)3 大 
染色 体 非 整 倍 体 疾病 。T21 检 出 率 可 达 99% 以 上 , 孕 12 
周 以 上 即 可 检测 ,采血 后 10~12 d 出 报告 。 该 技术 安全 
性 高 ,无 创伤 ,无 感染 ,无 流产 风险 。 对 于 无 创 产 前 基因 
检测 高 风险 和 中 等 风险 者 再 行 羊水 或 脐 血 穿刺 染色 体 
核 型 分 析 ”*。 


2 结果 

实施 无 创 产 前 基因 检查 920 例 ,阳性 结果 为 5 例 ,其 
中 21- 三 体 综合 征 为 3 例 ,18- 三 体 综合 征 为 1 例 ,13- 三 体 
综合 征 为 1 例 ,了 明 性 为 915 例 ;阳性 结果 以 羊水 或 脐 血 穿 


体 综合 征 有 1 例假 阳性 ,18 三 体 综 合 征 与 13 三 体 综 合 征 
无 假 阳 性 。 


3 讨论 

我 国 为 出 生 缺 陷 的 高 发 国家 ,降低 出 生 缺 陷 , 以 预 
防 为 主 。 目 前 我 国 以 产 前 血清 学 筛 查 .超声 检测 和 产 前 
诊断 技术 为 主要 预防 手段 , 随 着 母体 外 周 血 中 游离 
DNA 的 发 现 和 基因 测序 技术 的 发 展 , 无 创 胎儿 染色 体 
非 整 倍 体检 测 技术 集合 了 多 项 优势 ,为 临床 提供 新 的 技 
术 文 持 ,本 研究 对 近年 来 无 创 产 前 诊断 国内 外 发 展 状况 
进行 综述 ,为 进一步 临床 研究 与 应 用 提供 参考 。 目 前 对 
于 该 疾病 的 检测 主要 是 基于 血清 学 和 超声 诊断 学 检查 
的 无 创 产 前 筛 查 和 有 创 取样 的 产 前 诊断 ,根据 检测 结 
对 患 胎 采取 选择 性 流产 的 方法 ,以 达到 优生 优育 的 目 
的 。 传 统 产 前 科 查 方法 的 假 阳 性 和 假 阴 性 比例 均 较 高 ， 
且 检 测 时 间 有 所 限制 ,在 有 创 取 样 过 程 中 存在 一 定 的 流 
产 . 致 畸 等 风险 ,这 使 得 目前 的 产 前 检测 方法 的 患者 依 
从 性 较 差 ,从 而 导致 许多 21.18 .13- 三 体 等 非 整 倍 体 患 


儿 出 生 。 该 项 技术 具有 无 创 取样 .无 流产 风险 ,高 灵敏 
度 及 ;准确 度 的 特点 ,更 易 被 广大 孕妇 接受 检测 。 

从 以 上 研究 结果 可 以 表明 无 创 性 产 前 基因 检测 胎 
儿 染 色 体 非 整 倍 体 在 临床 的 应 用 是 可 行 的 适用 于 孕 周 
在 12~24 周 的 孕妇 进行 胎儿 21.18 13 等 染色 体 非 整 倍 
体检 测 。 适 应 症 :(1) 所 有 和 希望 进行 21、18、13- 三 体 产 前 
筛 查 的 孕妇 ; (2) 孕 妇 年 龄 达到 35 岁 或 以 上 的 高 龄 孕 
妇 , 拒 绝 做 羊水 穿刺 者 ;(3) 孕 早 .中 期 血清 盘查 21、18、 
13- 三 体高 危 者 ;(4) 早 期 超声 提示 胎儿 异常 者 ;(5) 有 和 穿 
刺 禁 忌 症 孕妇 (胎盘 前 置 流产 征兆 ,感染 乙肝 .HIV TP 
等 );(6) IVF. 习 惯性 流产 及 其 他 原因 的 “珍贵 儿 ”。 无 
创 性 产 前 第 查 和 诊断 非 整 倍 体 疾病 将 是 未 来 产 前 诊断 
的 发 展 方向 。1997 年 Lo 等 5 在 怀 有 男 胎 的 母体 血浆 和 
血清 中 检测 到 了 性 别 决定 区 基因 YY, 证 实 了 胎儿 游离 
DNA 存 在 于 母体 外 周 血 中 ,从 而 为 无 创 性 产 前 诊断 提 
供 了 一 个 可 供 选 择 的 胎儿 遗传 物质 源 *。 胎 儿 染 色 体 
非 整 倍 体 无 创 基 因 检 测 技 术 是 以 胎儿 游离 DNA 为 检测 
原料 。Guibert 等 发现 胎 儿 游离 DNA 可 出 现 于 胚胎 检 
查 植 人 后 18~37 d, 其 可 怀孕 早期 即 可 检测 到 ,在 分 娩 
后 , 它 将 迅速 从 母体 中 被 清除 掉 , 从 而 能 成 为 妊娠 的 特 
异性 标志 ”。 故 运用 该 技术 ,能 更 早 发 现 胎儿 异常 ,为 早 
期 流产 手术 做 好 准备 。 且 因 该 操作 为 无 创 技术 ,能 有 效 
减少 对 孕妇 及 胎儿 造成 的 创伤 的 风险 ,从 而 降低 孕妇 的 
心理 及 精神 负担 。 

研究 结果 表明 无 创 性 产 前 基因 检测 胎儿 染色 体 非 
整 倍 体 在 临床 的 应 用 是 可 行 的 适用 于 孕 周 在 12~24 周 
的 孕妇 进行 胎儿 21.18 13 等 染色 体 非 整 倍 体检 测 。 更 
适宜 在 基层 医院 开展 。 
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